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Probenhaiter fur eine Hochdruckgefriereinrichtung 

Die Erfindung betrifft einen Probenhaiter fur eine Hochdruckgefriereinrichtung, 
.- gemass dem Oberbegriff des Anspruches 1 . 

Unter einer Hochdruckgefriereinrichtung im Sinne der Erfindung versteht man 
5 eine Gefrieranlage fur das schnelle Einfrieren (Vitrifizieren) wasserhaltiger 
Proben unter hohem Druck. Derartige Einrichtungen sind in der DE-PS- 
1806741, der EP 0853238 A1 und der EP 0637741 A1 beschrieben. 

Eine solche Hochdruckgefriereinrichtung wird von der Anmelderin unter dem 
Namen „Leica EM HPF" erfolgreich vertrieben und ist in der Druckschrift „LEICA 
10 EM HPF, High Pressure Freezer, 1.K.-LEICA EM HPF-E-6/94, Juni 1994" 
dargestellt. 

Die Hochdruckgefriereinrichtung „Leica EM HPF" erlaubt es, herkommliche 
Proben unter einem Druck von etwa 2000 bar mit einer Abkuhlungsrate von 10 3 - 
10 5 K/s zu vitrifizieren. Die entscheidende Abkuhlungsphase von 
15 Raumtemperatur auf-100°C dauert bei diesem bekannten Gerat an der 
Oberflache der Probe (Abkuhlrate 10 4 K/s) etwa 10ms. 
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Die Abkuhlrate im Innem der Probe ist ausschliefllich von den physikalischen 
Eigenschaften der Probe abhangig. Um dickere biologische bzw. wasserhaltige 
Proben zu vitrifizieren, wird die Probe einem hohen Druck ausgesetzt. 

Durch die Anhebung des Drucks ist eine kleinere Abkuhlrate zur Vitrifizierung 
5 hinreichend. Die Abkuhlrate zur Vitrifizierung biologischer Proben betragt unter 
Normaldruck etwa 10 5 -10 6 K/s, unter 2000bar betragt die Abkuhlrate jedoch nur 
10 3 -10 4 K/s; d.h. mit hundert mal geringeren Abkuhlraten konnen unter hohem 
Druck biologische Proben immer noch vitrifiziert werden. 

Zum Einfrieren der Proben werden metallische Halter verwendet, die mindestens 
10 zwei losbar miteinander verbindbare Formteile aufweisen, wobei die miteinander 
verbundenen Formteile eine Kammer zur Aufnahme der Proben bilden. In der 
o.a. Druckschrift „LEICA EM HPF, High Pressure Freezer, 1.K.-LEICA EM HPF- 
E-6/94, Juni 1994" und der Druckschrift „Balzers, Hochdruck-Gefriermaschine 
HPM 010, Balzers Union Aktiengesellschaft, ohne Druckdatum" sind derartige 
1 5 Probenhalter dargestellt. 

Zum Einfrieren der Probe wird der Probenhalter in der 

Hochdruckgefriereinrichtung so eingespannt, dass einerseits ein Probenverlust 
vermieden wird und andererseits ein ausreichender Teil der Oberflache zum 
Aufspritzen von Kryogen, z. B. von Flussigstickstoff, frei zuganglich bleibt. Eine 
20 derartige Anordnung ist in der nicht vorveroffentlichten DE 100 15 773 dargestellt 
und beschrieben. 

Aus der bekannten Technik des Abkuhlens und der physikalischen Ablaufe ist es 
auch bekannt, dass die Abkuhlrate im Zentrum einer biologischen Probe nur 
bedingt durch die Abkuhlrate an der Oberflache bestimmt wird. Wesentliches 

25 Merkmal dabei ist, dass bei hohen Abkuhlraten an der Oberflache eine Art 
„Sattigungseffekt" eintritt, wahrend niedrigere Abkuhlraten an der Oberflache 
unweigerlich schlechte Einfrierergebnisse zur Folge haben. Deshalb ist es 
wesentlich, dass die durch ein Gerat erzielbare Abkuhlrate moglichst 
ungeschmalert durch die Probenhalterung auf die Oberflache der biologischen 

30 Probe ubertragen wird. 
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Es ist daher Aufgabe der vorliegenden Erfindung, einen Probenhalter fur eine 
Hochdruckgefriereinrichtung zu schaffen, der die erzielbare Abkuhlrate moglichst 
ungeschmalert auf die Oberflache der Probe ubertragt. 

Diese Aufgabe wird erfindungsgemafJ durch die im Kennzeichen des 
5 Patentanspruchs 1 angegebenen Merkmale gelost. Vorteilhafte Weiterbildungen 
der Erfindung sind Gegenstand der Unteranspruche. 

Die Erfindung zeichnet sich dadurch aus, dass eines der Formteile aus Diamant 
besteht oder zumindest einen Diamanten aufweist. Der Diamant hat neben seiner 
extremen Harte auch den Vorteil der niedrigen spezifischen Warme und der sehr 
guten Warmeleitfahigkeit. 

In einer weiteren Ausgestaltung der Erfindung ist mindestens eines der Formteile, 
vorzugsweise das aus Diamant gefertigte Formteil, scheibenformig ausgebildet. 
Zwischen beiden Formteilen ist ein aus Metall gefertigter Distanzring vorgesehen, 
der die zur Probenaufnahme notwendige Vertiefung bestimmt. Dieser Distanzring 
kann hier auch die Dichtfunktion ubernehmen. 

Es kann naturltch auch vorgesehen sein, dass nur eines der Formteile aus 
Diamant gefertigt ist bzw. das Formteil einen gefassten Diamanten aufweist. In 
diesem Fall kann die Vertiefung fur die Probenaufnahme durch die Fassung des 
Diamanten oder durch eine entsprechende Ausbildung des anderen Formteils 
erfolgen. Ein bevorzugtes Ausfuhrungsbeispiel ist ein Probenhalter mit einem 
scheibenformigen Formteil aus Diamant und einem scheibenformigen aus Metall. 
Das Metallformteil weist am Rand einen umlaufenden, angeformten Steg auf. 

In einer weitern Ausfuhrungsform des Probenhalters kann der Diamant bzw. 
eines der Formteile mit einer Bohrung fur die Hochdruckzufuhrung ausgestattet 
25 sein. 

Es hat sich von Vorteil erwiesen, bei derartigen Probenhaltern ais Metall Gold 
oder Aluminium oder Kupfer zu verwenden und ais Diamanten einen 
handelstiblichen polykristallinen CVD Industriediamanten einzusetzen. 
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In einer weiteren Ausgestaltung der Erfindung sind beide Formteile an ihren nach 
innen gerichteten Flachen plan ausgebildet. Zwischen diesen Flachen ist ein, die 
Flachen umlaufendes, Distanzstuck als Dichtung und zur Bildung der 
Probenaufnahrne angeordnet. Durch unterschiedlich dimensionierte 
5 Distanzstucke lassen sich auf einfache Art und Weise unterschiedlich 
dimensionierte Aufnahmen fur die Proben erzeugen. 

Die Erfindung wird in mehreren Ausfuhrungsbeispielen anhand der 
schematischen Zeichnungen dargestellt und naher erlautert. Es zeigen: 



Fig. 1: Eine Schnittdarstellung des Probenhalters mit zwei aus Diamant 

10 hergestellten Formteilen und umlaufendem Metallring, 

Fig. 2: eine Schnittdarstellung des Probenhalters mit einem Formteil aus 

Diamant und einem Formteil aus Metall, 

Fig. 3: eine Schnittdarstellung des Probenhalters mit zwei Formteilen aus 

Diamant und einem zusatzlichen Formteil mit 
1 5 Hochdruckzufiihrleitung, 

Fig. 4: eine Schnittdarstellung des Probenhalters mit einem Formteil aus 

Diamant und einem anderen Formteil mit Hochdruckzufuhrleitung, 

Fig. 5: eine Schnittdarstellung des Probenhalters mit einem Formteil aus 

Diamant und einem eine Probenaufnahrne und eine Dichtung 
20 bildendes Formteil. 



Die Figur 1 zeigt einen Probenhalter 1 mit einem Formteil 2 und einem diesem 
gegenuberliegen angeordneten Formteil 3. Beide Formteile 2 und 3 sind aus 
Diamant hergestellt und als scheibenformige Plattchen ausgebildet. Zwischen 
den beiden Formteilen 2 und 3 ist ein Distanzring 9 vorgesehen, der 
25 vorzugsweise aus Metall besteht. Als Metall wird hier vorzugsweise Gold, Kupfer 
oder Aluminium verwendet. Die Grolie des Distanzrings 9 bestimmt dabei die 
GrofJe der Probenaufnahrne 6. So lassen sich auf einfache Art und Weise 
unterschiedlich grofie Probenaufnahmen 6 durch unterschiedliche dimensionierte 
Distanzringe 9 realisieren. 
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Ober den Distanzring 9 wird die Probenaufnahme 6 beim Einspannen in eine 
nicht mit dargestellte Spanneinrichtung einer Hochdruckgefriereinrichtung isoliert. 

Die Figur 2 zeigt eine weiteres Ausfuhrungsbeispiel des Probenhalters 1 mit 
einem aus Diamant gefertigten Formteil 2 und einem gegenuberliegend 
5 angeordneten und aus Metall hergestellten Formteil 3. Das Formteil 3 weist am 
Rand angeformte und den Rand umlaufende Stege 8 auf, die die Funktion des 
Distanzrings 9 aus der Figur 1 iibernehmen. Durch die unterschiedliche 
Dimensionierung der Stege 8 lassen unterschiedliche grofce Probenaufnahmen 6 
realisieren. Durch die angeformten Stege 8 wird eine feste Probenaufnahme 6 
10 gebildet und dadurch das Einlegen und Entnehmen der Probe erleichtert. 

Die Figur 3 zeigt einen Probenhalter 1 entsprechend der Ausfuhrungsform der 
Figur 1, wobei hier im Formteil 3 eine Bohrung 10 fur eine nachgeordnete, hier 
nicht mit dargestellte, Hochdruckeinrichtung vorgesehen ist. Dem Formteil 3 ist 
ein weiteres Formteil 4 mit einem Hochdruckkanal 5 zugeordnet. Der 
15 Hochdruckkanal 5 korrespondiert mit der Bohrung 10, die in der Probenaufnahme 
6 endet. Auf diese Weise lasst sich direkt in der Probenaufnahme 6 der 
notwendige Druck erzeugen. 

Die Figur 4 zeigt eine Ausfuhrungsbeispiel des Probenhalters 1 entsprechend der 
Figur 4, wobei hier das Formteil 4 direkt uber die Dichtung 9 mit dem Formteil 2 
20 verbunden ist. In diesem Ausfuhrungsbeispiel wurde das Formteil 3 vollstandig 
ersetzt. 

Die Figur 5 zeigt ein Ausfuhrungsbeispiel des Probenhalters 1 gemafi der Figur 
4, wobei hier der umlaufende Distanzring 9 zur Dichtung durch das metallische 
Formteil 3 mit einem Boden 7 und den umlaufend angeformten Stegen 8 ersetzt 
25 wurde. Dieses Formteil entspricht dem Formteil 3 aus der Figur 2, wobei hier der 
Boden 7 moglichst dunn ausgebildet ist. Da das Formteil 3 auch hier losbar im 
Probenhalter 1 angeordnet ist, kann das Formteil 3 separat entnommen werden. 
Dadurch konnen die Proben leichter in den Probenhalter 1 bzw. in die 
Probenaufnahme 6 eingebracht und wieder entnommen werden. 
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Die beschriebenen und aus Diamant, vorzugsweise aus einem polykristallinen 
CVD Diamanten, gefertigten Formteile konnen selbstverstandlich auch einen 
Oder mehrere gefasste Diamanten aufweisen. 



5 



Es liegt selbstverstandlich auch im Rahmen der Erfindung, wenn die aufiere 
Oberflache der Formteile unregelmafiig ausgebildet ist, urn so eine grofcere 
Flache zum Aufspritzen von Flussigstickstoff zu bilden. 
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1 - Probenhalter 

2 - Formteil 

3 - Formteil 
5 4 - Formteil 

5 - Hochdruckkanal 

6 - Probenaufnahme 

7 - Boden 

8 - Steg 

10 9- Distanzring 

10- Bohrung 



Bezugszeichenliste 



A 2868 DE 
21. Dez.2000 



Patentanspruche 



1 . Probenhalter (1 ) fur wasserhaltige Proben zum Hochdruckgefrieren, 
wobei der Probenhalter (1) mindestens zwei losbar miteinander verbindbare 
Formteiie (2, 3; 2, 4) aufweist und die verbundenen Formteile (2, 3; 2, 4) eine 

5 Aufnahme (6) fur die Probe bilden, dadurch gekennzeichnet, dass mindestens 
eines der Formteile (2; 3) einen Diamant aufweist. 

2. Probenhalter (1) nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass 
mindestens ein Formteil (2; 3) scheibenformig ausgebildet ist. 

3. Probenhalter (1) nach Anspruch 1 oder 2 , dadurch gekennzeichnet, dass 
10 zwischen den Formteilen (2; 3) ein aus Metall gefertigter Distanzring (9) 

angeordnet ist. 

4. Probenhalter (1) nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet, dass beide 
Formteile (2; 3) als scheibenformige Diamanten ausgebildet sind. 

5. Probenhalter (1) nach Anspruch 1 oder 2 , dadurch gekennzeichnet, dass 
15 das andere Formteil (3) aus Metall gefertigt, scheibenformig ausgebildet und 

einen angeformten und am Rand umlaufenden Steg (8) aufweist. 

6. Probenhalter (1) nach Anspruch 1 , dadurch gekennzeichnet, dass der 
Diamant eine Bohrung (10) fur die Hochdruckzufuhrung aufweist. 

7. Probenhalter (1) nach Anspruch 3 oder 5, dadurch gekennzeichnet, dass 
20 als Metall Gold oder Aluminium oder Kupfer verwendet wird. 

8. Probenhalter (1) nach Anspruch 1 , dadurch gekennzeichnet, dass beide 
Formteile (2; 3) an ihren nach innen gerichteten Flachen plan ausgebildet sind 
und zwischen diesen Flachen ein die Fiachen umlaufendes Distanzstuck (9) als 
Dichtung und zur Bildung der Probenaufnahme (6) angeordnet ist. 
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9. Probenhalter (1) nach mindestens einem der vorherigen Anspruche, 
dadurch gekennzeichnet, dass der Diamant als polykristalliner CVD Diamant 
ausgebildet ist. 

1 0. Probenhalter (1 ) nach mindestens einem der vorherigen Anspruche, 
dadurch gekennzeichnet, dass mindestens eines der Formteile (2, 3, 4) mit einer 
unregelmaliig geformten Oberflache ausgebildet ist. 
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Zusammenfassung 

Es wird ein Probenhalter (1) fur wasserhaltige Proben zum Hochdruckgefrieren 
beschrieben, wobei der Probenhalter (1) mindestens zwei losbar miteinander 
verbindbare Formteile (2, 3) aufweist und die verbundenen Formteile (2, 3) eine 
5 Aufnahme (6) fur die Probe bilden. Mindestens eines der Formteile (2; 3) weist 
einen Diamanten auf. 



(Fig- 1) 



